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Cetoacidosis diabética refractaria por Enfortumab-Vedotin

Svusana Maninez Gonzélez, Pilar Olvera Marguez, Rosa Juana Tejera Péraz, Lucia Herrera Gorrin, Cesar Diaz Camacho, Carla Rodriguez Rodriguez, lgnacio Liorenfe Gdmeaz de Sequra,
Haspilal Nuestra Sefiora de la Candelaria, Santa Cruz de Tenerife

Enfortumab-vedotin (E-V) es un novedoso tratamiento empleado para el carcinoma urotelial, que consiste en un conjugado anticuerpo-farmaco dirigido contra la
nectina-4.Si bien ha demostrado ser efectivo en patologia oncoldgica, su uso estad asociado con efectos metabélicos adversos en personas con y sin diabetes

preexistente.
La hiperglucemia grado 3-4 se evidencia hasta en un 7% de pacientes tratados con E-V. La CAD refractaria asociada al uso de enfortumab-vedotin, si bien es poco

frecuente, es un evento clinico grave y potencialmente fatal ya descrito en la literatura; especialmente en pacientes con obesidad y HbA1c elevada.

Presentamos este caso clinico que describe un episodio de CAD refractaria en un paciente que recibid tratamiento con E-V.

Caracteristicas del )
paciente —» Clinica al ingreso —» Tratamiento reciente —+ Hallazgos analiticos
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Ante el diagndstico de CAD grave, se iniciaron medidas terapéuticas, incluyendo perfusién continua de insulina, reposicién de potasio y sueroterapia, pero no se
observo mejoria clinica. El paciente fue desestimado para ingreso en la UY| dada su comorbilidad. Al dia siguiente se consultd al servicio de endocrinologia, y al
momento de la evaluacion, el paciente presentaba respiracién de Kussmaul, con progresién de la hiperglucemia y cetonemia

A pesar del incremento progresivo de insulina, no se observé mejora significativa a nivel clinico ni metabdlico. Finalmente, en las siguientes 24 horas tras su
ingreso, se evidencié marcado empeoramiento clinico, hipotensidn arterial refractaria y datos de fallo multiorganico, por lo que se inicié sedacidn paliativa en la
madrugada del 19 de agosto por signos de sufrimiento clinico evidenciados.

ESCALADA HORARIA DE DOSIS DE INSULINA ANTE HIPERGLUCEMIA

Cet i Gl i il
HORA TRATAMIENTO INSTAURADO pH capilar (mmoll) _(ma/dL)

Perfusién continua de insulina (50 U en 50 cc de SSF0.9%) a 24 7.05 6.4 573
mi/h.
Perfusion continua de insulina (50 U en 50 cc de SSF0.9%) a 30 ml/h |

m + bolo 20 Ui de insulina regular iv 7.05 6.6 521
Perfusion continua de insulina (100 Ui en 50 cc de SSF0.9%) a 25
mi/h + bolo 30 Ui de insulina regular iv 7.09 o7 V21
Perfusién continua de insulina (200 Ui en 50 cc de SSF0.9%) a 20 709 6.9 591

mi/h + bolo 20 Ui de insulina regular iv.

Ante este caso de CAD refractaria de E-V iniciamos una blsqueda bibliografica, en la que tanto en los estudios de comercializacion de E-V como en series de casos
posteriores se han descrito casos fatales de CAD. Nuestro paciente tenia caracteristicas similares a los casos descritos previamente en la literatura (prediabetes,
obesidad..) El mecanismo exacto por el cual enfortumab vedotin produce resistencia a la insulina o hiperglucemia permanece sin identificar, si bien algunos
articulos apuntan a la monometil auristatina E (MMAE), el agente citotdxico de E-V como posible responsable.

La evolucidn desfavorable en este paciente resalta la necesidad de una mayor investigacion respecto a los mecanismos de alteracidn metabdlica relacionados con
este farmaco, asi como la creacién de protocolos especificos de manejo y seguimiento glucémico. La implementacion de estrategias de monitorizacion continua
de glucosa desde el inicio del tratamiento podria prevenir complicaciones graves y mejorar el pronéstico de los pacientes con este tipo de efectos adversos; ya que
la monitorizacién en ayunas puede ser insuficiente dado que puede manifestarse inicialmente Unicamente como glucosa aleatoria elevada.
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