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Todo es veneno y nada es veneno. Solo la dosis determina que algo no
sea veneno.

All things are poison and nothing is without poison. Solely the dose determines that thing is not a poison.
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Introduccidn: El metotrexato (MTX) es un agente citotdxico andlogo del acido fdlico que inhibe la replicacion del
ADN mediante el bloqueo de la enzima dihidrofolato reductasa. Los usos terapéuticos de este farmaco se asocian
al tratamiento de patologias oncoldgicas, inflamatorias, autoinmunes y como abortivo. Su toxicidad se observa
principalmente en la médula dseas y el epitelio intestinal, estando asociada a factores como la dosis
administrada, el tiempo de tratamiento y los factores de riesgo propios de cada individuo. Debido a su inusual
pauta de dosificacion semanal en el tratamiento de las patologias no oncoldgicas, se han observado errores de
Administracién (EA) con efectos graves o incluso potencialmente fatales para el paciente. Se describen dos casos
clinicos de errores de administracion de MTX destacando la importancia de la farmacovigilancia como
herramienta para la prevencion. Se realiza busqueda bibliografica.

Caso N°1: Paciente masculino de 15 afos de edad con diagnéstico de artritis | * "
reumatoidea juvenil (ARJ) quien por error en la interpretacién de las

indicaciones tomé MTX 30 mg/dia durante 9 dias, alcanzando una dosis total LArtrait 10 6,
de 270 mg. Consulté en la guardia de nuestro hospital por presentar Metotrexato 1079

lesiones cutaneas costrosas y hematicas constitutivas de su sindrome de S
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base, asociadas a un cuadro clinico de palidez, astenia, Ulceras en la mucosa
oral, vémitos y diarrea mucosanguinolenta. Se indicé suspender la
administracion de MTX, iniciar plan de hiperhidratacién parenteral, -
alcalinizacién urinaria y leucovorina 3 dosis seguido de acido félico via oral. El LMetulpres‘ZO O:]

17°dia de internacién presentd neutropenia febril con posterior mejoria y Prednisona 20 mg
° 17 'l_l’r“---i
alta el 22°dia.

Caso N°2: Paciente femenina de 19 afos con diagndstico de dermatitis atdpica severa quien por error en la
interpretacion de la indicacién recibio MTX 20 mg/dia durante 8 dias, con una dosis total recibida de 180 mg. La
paciente consulté en nuestro hospital por presentar lesiones mucocutaneas generalizadas que se constatan en el
examen fisico del ingreso, se solicité determinaciéon de MTX en suero siendo la misma <0.02 umol/L Presentd
ademads elevacion leve de transaminasas hepaticas sin otras particularidades. Se indicd suspender la
administracion de MTX e iniciar seguimiento ambulatorio presentando mejoria clinica luego de 9 dias de su
consulta inicial.

Discusidn: Los errores de medicacién son incidentes prevenibles que pueden ocurrir en cualquiera de las etapas
del proceso de utilizacién de un medicamento y potencialmente pueden tener consecuencias graves para la salud
del paciente. En este reporte describimos dos casos de efecto adverso por MTX, un farmaco considerado de “alto
riesgo” por su estrecho margen terapéutico y toxicidad severa, que puede producir la muerte. La ingesta de la
dosis de 2,5 mg/dia durante tres dias o mas se considera potencialmente grave. Los efectos adversos severos,
como la supresion de la médula ésea y la sepsis, suelen manifestarse en un plazo de dos a tres semanas. Si bien el
primer paciente presentd durante su evolucidn neutropenia febril y trombocitopenia severa con resolucién,
ambos evolucionaron favorablemente.

Conclusiones: Las indicaciones de drogas como el MTX deben ser monitorizadas en forma adecuada, ya que los EA
pueden ser graves. La recomendacion debe apuntar a alentar a los médicos tratantes a brindar indicaciones claras
y confirmar la adecuada comprension de las mismas por parte del paciente y cuidadores. Las acciones de
farmacovigilancia son importantes para la toma de medidas que contribuyan a la mayor seguridad del paciente.
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