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Nefrotoxicidad tubular proximal
inducida por sobredosis de
tenofovir: reporte de un caso de
sindrome de Fanconi incompleto

Tenofovir overdose-induced proximal tubular nephrotoxicity: a
case report of incomplete Fanconi syndrome
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RESUMEN

Mujer de 21 afios admitida por intento autolitico tras ingesta de 28 tabletas
de tenofovir/lamivudina/dolutegravir, administradas en el contexto de una
profilaxis posexposicién al virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) luego
de una agresién sexual. Inicialmente, presenté acidosis metabdlica con anién
gap elevado, asociada a hiperlactacidemia, con posterior evolucién hacia acidosis
metabdlica hiperclorémica con anién gap normal, acompanada de hipofosfatemia,
hipocalemia e hipomagnesemia, pero sin glucosuria. El analisis del manejo tubular,
que incluyé una tasa de reabsorcién tubular de fésforo disminuida y pérdida renal
inapropiada de potasio, fue compatible con disfuncién tubular proximal (acidosis
tubular renal tipo II). En el contexto de sobredosis y el patrén bioquimico
observado, se estableci6 el diagnéstico de sindrome de Fanconi incompleto (SFi).
El tratamiento incluyé reposicién electrolitica intensiva, con respuesta favorable.
Este caso destaca la importancia de sospechar toxicidad tubular inducida por
tenofovir incluso en escenarios no convencionales como la sobredosis; asimismo,
alerta sobre las formas parciales del sindrome que pueden pasar desapercibidas sin
una evaluacién dirigida.

PALABRAS CLAVE: sindrome de Fanconi; tenofovir; nefrotoxicidad; acidosis
tubular renal.

SUMMARY

A 21-year-old woman was admitted following a suicide attempt by ingesting
28 tablets of tenofovir/lamivudina/dolutegravir, prescribed as post-exposure
prophylaxis for HIV after a sexual assault. Initially, she presented with high anion
gap metabolic acidosis associated with hyperlactatemia, which later progressed
to normal anion gap hyperchloremic metabolic acidosis, accompanied by
hypophosphatemia, hypokalemia, and hypomagnesemia, but without glucosuria.
Analysis of tubular management, which revealed a decreased tubular reabsorption

Rev Méd Hered. 2026; 37(2): 137-141 | 137


https://doi.org/10.20453/rmh.v37i2.6519
mailto:eochoarobles%40hotmail.com?subject=
https://doi.org/10.20453/rmh.v37i2.6519
https://orcid.org/0000-0001-6981-553X
https://orcid.org/0000-0003-2430-5450
https://orcid.org/0000-0003-0111-6569
https://orcid.org/0000-0002-6507-8066
https://orcid.org/0009-0005-8395-8840

Ochoa-Robles E et al.

rate of phosphorus and inappropriate renal potassium wasting, was consistent
with proximal tubular dysfunction (type II renal tubular acidosis). In the context
of overdose and the observed biochemical pattern, a diagnosis of incomplete
Fanconi syndrome was established. Treatment included intensive electrolyte
replacement, with a favorable response. This case highlights the importance of
suspecting tenofovir-induced tubular toxicity even in unconventional settings
such as overdose. Furthermore, it draws attention to partial forms of Fanconi
syndrome that may go unnoticed without targeted evaluation.

KEYWORDS: Fanconi syndrome; tenofovir; nephrotoxicity; renal tubular

acidosis.

INTRODUCCION

Elsindrome de Fanconi (SF) es una alteracién funcional
difusa del tGbulo proximal renal caracterizada por
la excrecién inapropiada de solutos normalmente
reabsorbidos en esta porcién del nefréon @. Su
forma clésica incluye hipofosfatemia por fosfaturia,
glucosuria con normoglucemia, acidosis metabdlica
hiperclorémica, aminoaciduria y proteinuria de
bajo peso molecular. Aunque puede presentarse en
enfermedades hereditarias, en adultos predomina la
forma adquirida, asociada a causas farmacoldgicas,
oncolégicas o por exposicién a téxicos. >

La disfuncién tubular proximal inducida por
tenofovir es un problema clinico relevante, cuya
incidencia probablemente estd subestimada. Se han
descrito alteraciones subclinicas de la funcién tubular
proximal, mientras que las formas completas del SF
son infrecuentes. En este contexto, pueden presentarse
variantes incompletas con alteraciones bioquimicas
parciales, lo que representa un desafio diagnéstico si
no se realiza una evaluacién dirigida. %

Entre los antirretrovirales, el tenofovir disoproxil
fumarato (TDF) es el firmaco mds consistentemente
asociado a disfuncién tubular proximal, aunque otros
agentes pueden contribuir en menor medida “®. Su
toxicidad se relaciona con acumulacién intracelular
en las células del tibulo proximal, dafio mitocondrial
y alteracién en la reabsorcién de multiples solutos,
lo que puede manifestarse como SF completo o, con
mayor frecuencia, como variantes incompletas “.
La incidencia clinica reportada del SF asociado a
TDF continta siendo baja, aunque probablemente se
encuentre subestimada. ")

Se presenta un caso de disfuncién tubular proximal
asociada a una sobredosis aguda de un esquema
antirretroviral que incluia TDF, en el contexto de
una profilaxis posexposicién tras una agresién sexual.

138 | Rev Méd Hered. 2026; 37(2): 137-141

Este escenario, poco descrito, resalta la importancia
de considerar esta toxicidad en contextos no
convencionales e identificar formas incompletas del
SF.

PRESENTACION DEL CASO

Mujer de 21 afos, con antecedente reciente de
hospitalizacién tras haber sido victima de violencia
sexual, durante la cual recibié profilaxis posexposicién
para infecciones de transmisién sexual, incluyendo
tratamiento  antirretroviral.  Venticuatro  horas
después, fue admitida en el servicio de emergencias
por un episodio sugestivo de intento suicida mediante
presunta intoxicacién con organofosforados o
metanol; sin embargo, estudios toxicolégicos y
bioquimicos permitieron descartar estos agentes.

Al ingreso, la paciente se encontraba consciente
y orientada (Glasgow 15/15), con signos vitales
estables: presion arterial 115/70 mm Hg, frecuencia
cardiaca 96 lpm, frecuencia respiratoria 18 rpm,
saturacién de oxigeno 92 % al aire ambiente y
temperatura 36,5 °C. No presentaba dificultad
respiratoria ni compromiso hemodindmico, y el
examen neuroldgico fue normal. El abdomen se
encontraba blando, depresible, no doloroso a la
palpacién y sin visceromegalias.

Posteriormente, la paciente refiri6 laingesta voluntaria
de 28 tabletas de una combinacién de TDF, lamivudina
y dolutegravir. Inicialmente, presentd
metabdlica con anidn gap elevado e hiperlactacidemia
(tabla 1), con posterior normalizacién del lactato y
del anién gap. Mds tarde, la paciente nuevamente
desarrolla acidosis metabdlica, pero en esta ocasién
fue hiperclorémica con anién gap normal, asociada
a hipofosfatemia, hipocalemia e hipomagnesemia.
El pH urinario estaba en 5,5 (tablas 1 y 2), por lo

acidosis

que se procedié a la evaluacién de la funcién tubular
proximal.
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Tabla 1. Evolucién de parimetros gasométricos.

Valor de
Parametro r?fézeiiloc’ia erl:llf:ge:;caia In%'zslo a UClI dia 1 UCI dia 2 Alta de UCI

Ecuador)
pH 7,35-7,45 7,09 7,38 7,38 7,4 7,42
PaCO, (mm Hg) 28-32 27 19 24 29 29
PaO, (mm Hg) 60-80 94 72 66 77 72
HCO, (mEq/L) 18-22 9 11,2 14,2 18 19
Anién gap 12-15 20 15 15 12 12
Lactato (mmol/L) <2 6,4 0,7 0,6 0,4 0,5

UCI: Unidad de Cuidados Intensivos.
Tabla 2. Evolucién de parametros de quimica sanguinea y electrolitos séricos.

Parametro :’:fl:;‘:c‘i: e;‘egrrge:zc"ia Ingézsf 2 UCI dia1 UCIdia2  Altade UCI
Urea (mg/dl) 10-50 18,4 20 12,2 6,6 29,1
Creatinina (mg/dl) 0,5-1,2 0,84 0,71 0,54 0,47 0,58
BUN (mg/dl) 7-20 8,59 9,33 5,69 3,08 13,58
Sodio (mEq/L) 135-145 144,6 145,47 142,57 138,68 141,11
Potasio (mEq/L) 3,5-5,0 3,82 4,05 2,6 3,72 4,31
Cloro (mEq/L) 95-110 115,22 117,15 119,11 114,45 109,41
Fésforo (mg/dl) 2,5-4,5 - 2,2 1,5 1,3 3,8
Magnesio (mg/dl) 1,7-2,3 - 2 1,8 2,3 2

UCI: Unidad de Cuidados Intensivos; BUN: nitrégeno ureico en sangre.

Al ingreso, no se contd con una evaluacién objetiva
del estado nutricional ni del grado de hidratacién de
la paciente. No obstante, la presencia de cetonuria
y una densidad urinaria elevada (1,037) sugerian
un posible estado de ayuno o deshidratacién. Estos
factores fueron considerados en la interpretacién
del uroanilisis, aunque resultaron insuficientes para
explicar por completo las alteraciones acido-base y
electroliticas.

El analisis de la funcién tubular evidencié una
excrecion fraccionada de potasio (EFK) elevada
(77,6 %), a pesar de presentar hipocalemia, asi como
una tasa de reabsorcién tubular de fésforo (TRP)
reducida (26,8 %). No se dispuso de determinaciones
de 4cido trico sérico ni urinario, mientras que el anién
gap urinario (AGU) fue de +11,2. En conjunto, estos
hallazgos fueron compatibles con disfuncién tubular
proximal (acidosis tubular renal tipo II) (tabla 3).

Tabla 3. Indices urinarios cuantitativos de funcién tubular.

Indice Resultado Valor normal Interpretaciéon
Excrecién fraccionada de potasio (EFK) 77,6 % <6-10 % en hipocalemia Pérdida renal inapropiada de potasio
Tasa de reabsorcién tubular de fésforo 26,8 % >85 % Disfuncién tubular proximal
(TRP)
Anién gap urinario (AGU) 11,2 <0 Excrecion reducida de NH,*
pH urinario 5,5 <5,5 Acidificacion distal conservada
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En el uroanilisis se evidencié proteinuria leve
(30 mg/dl) con albuminuria de 150 mg/L, lo que
sugiere compromiso tubular proximal, aunque no
se dispuso de pruebas especificas para confirmar
proteinuria de bajo peso molecular.

En el contexto de la sobredosis de un esquema
antirretroviral que incluia TDF, y ante la evidencia
de disfuncién tubular proximal, se establecié el
diagnéstico de sindrome de Fanconi incompleto (SFi).
El manejo incluyé reposicién con lactato de Ringer y
correccion intensiva de electrolitos (potasio, fésforo
y magnesio) sin administracién de bicarbonato,
obteniéndose una adecuada respuesta clinica. Al
cuarto dia de ingreso en UCI, se observé resolucién
del trastorno icido-base y normalizacién progresiva
de los electrolitos, lo que permitié el alta de la UCl y
su traslado a hospitalizacién.

DISCUSION

El caso describe una forma de SFi inducida por una
sobredosis aguda de un esquema antirretroviral que
incluia TDF, caracterizada por acidosis metabdlica
hiperclorémica, hipofosfatemia, hipocalemia e
hipomagnesemia, sin glucosuria. Este patrén
corresponde a una disfuncién tubular proximal
selectiva, como se ha descrito previamente en en
variantes incompletas del sindrome. **

El SF clasico se caracteriza por una alteracién difusa
del tabulo proximal con fosfaturia, glucosuria,
aminoaciduria y proteinuria de bajo peso molecular
®). En contraste, en este caso se evidencié un fenotipo
incompleto con compromiso predominante de la
reabsorcién de fésforo y potasio, junto con acidosis
tubular renal proximal (tipo II), patrén descrito en
asociacién con el uso de TDF. ®?)

La toxicidad tubular inducida por TDF se relaciona con
su acumulacién intracelular en las células del tubulo
proximal, mediada por transportadores de aniones
organicos y sistemas de eflujo; esto condiciona el dafo
mitocondrial yladisfuncién enlareabsorcién de multiples
solutos 35101 Aunque otros firmacos también pueden
contribuir, el TDF es el principal agente implicado. ")

La combinacién de acidosis metabdlica hiperclorémica
e hipocalemia orient6 a un trastorno tubular renal. La
adecuada acidificacién urinaria permitié descartar
una acidosis tubular distal, mientras que los indices
cuantitativos confirmaron wuna acidosis tubular
proximal ‘>, Otras causas extrarrenales no explican
el patrén observado. 1%
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A diferencia de la mayoria de los casos descritos,
que se asocian a una exposicién crénica, este cuadro
se presenté tras una sobredosis aguda. Esto sugiere
que las cargas elevadas del firmaco pueden inducir
disfuncién tubular incluso sin exposicién prolongada,
lo que amplia el espectro clinico de la nefrotoxicidad
asociada a TDF. 1V

Existen multiples etiologias del SF adquirido; sin
embargo, laasociacién temporal y el patrén bioquimico
apoyan una etiologia téxico-medicamentosa en este
caso. 1617

En este contexto, el AGU, aunque positivo, no se
consideré un criterio diagndstico primario debido
a su utilidad limitada como estimador indirecto
de la excrecion de amonio (NH4¥); por lo tanto, el
diagnéstico se sustentd en el patrén bioquimico global
y en los indices cuantitativos de funcién tubular. (12418

Este caso resalta la importancia del monitoreo de
electrolitos y de la funcién renal en escenarios clinicos
agudos, asi como del enfoque fisiopatoldgico en
contextos con limitaciones diagnésticas. Ademads, en
pacientes sometidos a profilaxis posexposicién tras
una agresion sexual, es fundamental un seguimiento
integral que considere tanto los efectos adversos
farmacolégicos como el impacto en la salud mental.

En conclusién, este caso destaca la importancia de
considerar la toxicidad tubular inducida por TDF
en el diagnéstico diferencial de acidosis metabdlica
hiperclorémica con alteraciones electroliticas, incluso
en contextos agudos. Las formas del SFi pueden pasar
desapercibidas si no se realiza una evaluacién dirigida.
El reconocimiento temprano y el manejo adecuado
permiten una recuperacién favorable.
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