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Imipenem es un antibiético del subgrupo de los carbapenemes, de amplio espectro por po-
seer actividad frente a gram positivos, gram negativos y anaerobios. Se utiliza fundamental-
mente en infecciones nosocomiales graves por bacterias multirresistentes y con sospecha de
gérmenes productores de beta lactamasas de espectro extendido (BLEE), segtin epidemiologia

local.
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Se reporta el caso de un hombre de 62 afios admitido institucionalmente con diagnéstico
de neumonia intranosocomial, que presenté hipopotasemia resistente al tratamiento y severa

prolongacién del intervalo QTc; efecto adverso inusual asociado al tratamiento con Imipenem,

que se resolvié favorablemente al suspenderse la administracién del farmaco.
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Severe resistant hypokalemia and torsadogenic QTc interval induced by Imipenem

Imipenem is an antibiotic from the subgroup of carbapenems that has a broad spectrum of

activity against Gram positive, Gram negative and anaerobic bacteria. It is mainly used in se-

vere nosocomial infections due to multidrug resistant bacteria and with the suspicion of germs

producing extended spectrum Beta-lactamases (ESBL), according to local epidemiology.

Keywords:

Imipenem We reported the case of a 62-year-old man admitted to our institution with a diagnosis of in-

Hypokalemia. tranosocomial pneumonia, who presented hypokalemia resistant to treatment and severe QTc

Prolonged QT interval. interval prolongation; an unusual adverse effect associated with the treatment with Imipenen.
INTRODUCCION tina, Amitriptilina), antipsicéticos (Haloperidol) y agentes

La prolongacién del intervalo QT de causa genética o
adquirida es la expresién de una alteracién en la funcién de
las corrientes repolarizantes que constituyen el potencial de
accion del miocardio ventricular.

El intervalo QT corregido por la frecuencia cardiaca
(QTc) se considera prolongado cuando es mayor de450m-
seg en hombres y 470 mseg en mujeres; valores superiores a
500 mseg se asocian con mayor riesgo de Torsades de Poin-
tes (TdP)*~

Los pacientes hospitalizados tienen alta prevalencia de
QTc prolongado y conforman una poblacion de alto riesgo
para Torsades de Pointes®. La causa mds frecuente de Inter-
valo de QTc largo adquirido es el uso de farmacos, algunos
de los cuales son frecuentemente empleados en la préctica
clinica: drogas antiarritmicas (Quinidina, Procainamida, Di-
sopiramida, Sotalol, Amiodarona), antidepresivos (Fluoxe-

antimicrobianos (Claritromicina, Eritromicina, Fluconazol,
Levofloxacina, Trimetroprima-Sulfametoxazol, etc.)*>®.

La presencia de una susceptibilidad genética y de otros
factores de riesgo (sexo femenino, bradicardia, hipopotase-
mia, hipomagnesemia, hipocalcemia, insuficiencia cardia-
ca, isquemia miocdrdica, etc.) predisponen a la prolonga-
cién del intervalo QTc inducido por drogas y promueven la
aparicién de TdP 7%,

Se reporta un caso clinico inusual de hipopotasemia re-
sistente al tratamiento con severa prolongacién del interva-
lo QTc asociado a Imipenem.

CASO CLINICO.

Varén de 62 afios con antecedentes personales de hi-
pertension arterial, ex tabaquista, enfermedad pulmonar
obstructiva crénica con requerimiento de oxigeno domici-
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FIGURA 1.
Ritmo sinusal, intervalo QTc 450 mseg
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FIGURA 2.
ECG: Ritmo sinusal, intervalo QTc 600 mseg
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FIGURA 5.

Holter: Ritmo sinusal, intervalo QTc 680 mseg

liario y cancer de pulmén activo con lobectomia reciente.
Quince dias atrds internacién por neumonia adquirida de
la comunidad (NAC) que respondié a tratamiento médico
con Piperacilina/ Tazobactam 4.5 gr. endovenoso (EV) cada
6 horas (hs).

A7 dfas del alta sanatorial, es readmitido con diagnosti-
co de neumonia intranosocomial. El resultado de los test de
laboratorio (K+ 3.8 meq/1, Na+142 meq/1), calcio, magne-
sio y estado acido base normales al ingreso. (PH 7.42, PCO2
42, PO2 85%, HCO03 26.9, EB +3.1 saturacién O2 96.6%).

El electrocardiograma (ECG) presento ritmo sinusal con
un intervalo QTc de 450 mseg (FIGURA 1).

Se inici6 tratamiento con Imipenem 500 mg EV cada 6
hs, oxigenoterapia y nebulizaciones con salbutamol y bro-
muro de ipratropio cada 4 hs.

Al octavo dfa de internacién refiere palpitaciones y epi-
sodio pre sincopal. En el ECG y en un estudio Holter de
24hs se constata ritmo sinusal con intervalo QTc de 680
mseg (FIGURAS 2 Y 3). En el laboratorio destaca hipopo-
tasemia severa (2 Meq/1), con alcalosis metabdlica (PH

7.62, PCO2 56.4, PO2 64%, HC03 56.4, EB+ 34, Sat 02 95%)
y el ecocardiograma constata ausencia de cardiopatia es-
tructural.

Se suspende el salbutamol y se inicia reposicién conti-
nua y cargas de CIK EV. Debido a la persistencia de la hipo-
potasemia severa (K+ 2.6 Meq/1), se suspende el Imipenem,
constatdndose en 48 hs la normalizacién de los niveles de
potasio sérico (K+ 4meq/1), del estado acido base y del in-
tervalo QTc (450mseg).

DISCUSION.

Imipenem es un antibidtico betalactdmico del
subgrupo de los carbapenemes, de amplio espectro, por
poseer actividad frente a gram positivos, gram negativos y
anaerobios, lo que permite se le utilice en distintas situacio-
nes clinicas. La principal aplicacién es en cuadros de infec-
ciones nosocomiales graves por bacterias multirresistentes
con sospecha de gérmenes productores BLEE, segtin epide-
miologia local’.

Los efectos adversos generales reportados con
esta droga incluyen dolor abdominal, diarrea, nduseas y
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vomitos, erupcién cutdnea, e inflamacion en el sitio de la
inyeccién, aftas orales, elevacién de las enzimas hepadticas,
colestasis, trastornos renales, trombocitopenia, confusién,
mioclonfas y convulsiones'’.

Son excepcionales los reportes de hipopotasemia
severa y alcalosis metabdlica con severa prolongacién del
intervalo QTc y TdP asociada con Imipenem .

Imipenem al igual que otros fdrmacos betalactd-
micos estructuralmente similar a la penicilina, puede cau-
sar hipopotasemia y alcalosis metabélica por aumento de
la secrecién renal de K+ debido a la presencia de aniones
no reabsorbibles (derivados penicilinicos)?. La llegada de
aniones al tdbulo distal genera cambios en el gradiente
transmembrana con aumento de la excreciéon urinaria de
K+ e hidrogeniones. Esto ocurre fundamentalmente en si-
tuaciones de aumento de la oferta distal de sodio (presencia
intratubular de aniones agregado a derivados penicilinicos
con alto contenido de sodio) y de la activacién de la aldoste-
rona lo que contribuirian a la hipopotasemia por activacién
de la bomba Na K+, ATPasa’®'41>,

Si bien no se dispuso de un ionograma urinario
para la determinacién de los niveles de cloro y K+, es de
destacar que la refractariedad de la hipopotasemia a la re-
posicién EV, apoya el diagndstico de hipopotasemia por
pérdida total de K+, situaciones en las cuales hay déficit del
pool corporal total del ion.

En este caso clinico, la ausencia de factores con-
comitantes que contribuyan a la hipopotasemia (anorexia,
diarrea, uso de diuréticos), la persistencia de bajos niveles
plasmaticos de K+ a pesar de su reposicién y la suspensién
del salbutamol, con el agregado de una puntuacién de 5 en
el algoritmo de Naranjo, sugieren con alta probabilidad que
la reaccién adversa se relacioné directamente con la admi-
nistracién de Imipenem?¢.

CONCLUSION.

En funcién de este hallazgo y dada la alta tasa de
uso de Imipenem en pacientes intrahospitalarios, se con-
sidera oportuno la realizacién del estricto monitoreo de
los niveles séricos de K+ y del intervalo QTc con el objeto
de prevenir la aparicién de arritmias ventriculares poten-
cialmente letales durante el tratamiento con este grupo de
farmacos.
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